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症状 (LUTS) が関与する複雑な病態を示す。現在 BPHに伴う LUTSに対する主な薬物療法として交感神経






見出された 1 型 LPA 受容体（LPA1）拮抗薬 ASP6432 の薬理学的プロファイリング及び下部尿路組織機能
への作用検討を通じて，LPA及び LPA1の下部尿路組織における役割及び ASP6432の新規 BPH/LUTS治療薬
としての可能性を明らかにすることを目的とした。 









第 2 章では ASP6432 の排尿期尿道抵抗に対する作用が検討された。麻酔ラット蓄尿期・排尿期尿道内
圧同時測定系において，ASP6432は蓄尿期・排尿期尿道内圧の両者を用量依存的に低下させた。一方，タ
ムスロシンは蓄尿時尿道内圧を低下させたものの排尿期尿道内圧を低下させなかった。さらに，覚醒ラ





第 3章では LPA及び LPA1受容体の in vivo膀胱機能に対する影響が検討された。覚醒ラットシストメ
トリー試験において，LPAの静脈内持続投与は用量依存的な排尿間隔短縮（頻尿）及び排尿閾値圧低下を














本論文では新規 LPA1受容体拮抗薬 ASP6432の薬理学的評価を通じて，生理活性脂質 LPA及び LPA1受




 ASP6432の新規 BPH治療薬としての可能性を示すものである。 
 
【最終試験の結果】 
平成３１年１月７日，専門委員会において，専門委員会委員の全員出席のもと，著者に論文について説
明を求め，関連事項につき質疑応答を行った。その結果，専門委員会委員全員によって，合格と判定され
た。 
 
【結論】 
上記の学位論文審査ならびに最終試験の結果に基づき，著者は博士（医科学）の学位を受けるに十分な
資格を有するものと認める。 
 
